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No Entidad o
personaque 5. ¢ Planteamiento del Ministerio de Salud yProteccidn Social, frente
formulael L. y Comentario, observacion o al comentario,observacidn o propuesta formulada
X pagina del
comentario propuesta formulada
documento
1 Céamara de |Parrafo 3, paginaSe sugiere reemplazar este parrafo: “En el caso Se modifica de la siguiente manera:
Gases 14 particular del oxigeno liquido/criogénico, no es viable en
Industriales y la practica realizar estudios de estabilidad porque con el| “El gas, en su estado liquido o criogénico, no es susceptible de estudios
Medicinales tiempo el oxigeno liquido se gasifica, por ese motivo, (de estabilidad debido a su rata de evaporacion tan elevada, ademas el
ANDI en su lugar se solicita definir el plazo maximo en el que (disefio de sus envases aisla el efecto de la temperatura ambiente,

se garantiza que el producto liquido cumple con
parametros de calidad y cantidad al ser almacenado en
Termo/Contenedor criogénico portétil, e incluir esta
informacion en el rotulado de los termos (por ejemplo,
“Se garantiza el 100% del contenido durante n dias
después de la fecha de llenado registrada en el rotulo” o
similar) y presentar soportes técnicos para el plazo
definido”

Por el siguiente “El gas, en su estado liquido o
criogénico, no es susceptible de estudios de estabilidad
debido a su rata de evaporacion tan elevada. El disefio
de sus envases aisla el efecto de la temperatura

ambiente, manteniendo la temperatura criogénica para

manteniendo la temperatura criogénica que permite su conservacion en
estado liquido durante el almacenamiento; en estos casos la temperatura
de almacenamiento no ejerce un efecto en la degradacién del gas por lo
gue no requiere ser evaluada la estabilidad bajo esta condicion durante
dicho almacenamiento. y favorece que sea aceptable dicho
almacenamiento a temperatura ambiente “




tener en estado liquido el gas durante el
almacenamiento. En estos casos la temperatura de
almacenamiento no ejerce un efecto en la degradacion
del gas por lo que no requiere ser evaluada la
estabilidad bajo esta condicién de almacenamiento y
favorece que sea aceptable el almacenamiento a
temperatura ambiente. Adicionalmente, no habria por
qué considerarselo, ya que la forma farmacéutica en la
gue se administran los gases medicinales en su estado
gaseoso, cuya estabilidad ha sido reportada en las
diferentes bibliografias de cada gas.”

Camara de |Parrafo 3, paginaSe sugiere eliminar la palabra “microbiolégicas” de la  |En esta etapa de definicién del problema se estan considerando las
Gases 15 parte final del parrafo, ya que las pruebas dificultades en el cumplimiento de la norma actual, no obstante, se aclara
Industriales y microbiol6gicas no aplican, en consideracion con las lo siguiente:
Medicinales especificaciones farmacopeicas (USP -no establece que
ANDI se deben realizar este tipo de pruebas).
Si bien es cierto que dentro de las monografias de la USP para gases (€j.
Con base en lo anterior el parrafo quedaria con la oxigeno, aire, diéxido de carbono, éxido nitroso) no se incluyen ensayos
siguiente redaccioén: “Otra consecuencia derivada de las|correspondientes a pruebas microbioldgicas; también se debe tener en
dificultades en el cumplimiento de tales requisitos, es |cuenta la definicién de estabilidad para productos farmacéuticos de la USP
que los estudios de estabilidad se tornan en un proceso [<1191>, donde se indican los cinco tipos de estabilidad que suelen
ineficiente para la autoridad sanitaria y los regulados.  [reconocerse y dentro de los cuales se incluye la estabilidad microbiolégica.
Esto puede representar un aumento del costo del Por tanto, se considera necesario garantizar la calidad microbiologica del
producto y una probable carga financiera para el gas medicinal durante la vida Gtil que se esta solicitando.
Sistema de salud, teniendo en cuenta que la disposicion| Teniendo en cuenta lo anterior, se ajusta el texto con observacion, en el
de un determinado nimero de cilindros para los sentido de aclarar que las pruebas fisicoquimicas y microbiolégicas
estudios de estabilidad implica que asi mismo un alto  [aludidas hacen parte del control de calidad durante los estudios de
namero de cilindros deban salir de operaciony no se  |estabilidad, con el fin de no generar confusion en cuanto a la prueba
encuentren disponibles para la atencion de pacientes  |microbioldgica realizada en control de calidad para liberacién de lote.
ademas de impedir el retorno de la inversion, afectando
de esta forma los costos de inventario de las empresas,
lo que se refleja de forma directa en la disponibilidad de
estos medicamentos para la atenciéon en salud de los
pacientes que lo requieren, sumado al costo de
inversion que representa el almacenamiento de los
cilindros asi como llevar a cabo las pruebas
fisicoquimicas y-micrebiolégicas para el control de
calidad, bien sea que estas actividades sean realizadas
directamente por el laboratorio fabricante o que deban
recurrir a laboratorios externos”.
Elisa Upegui |4° parrafo, Se menciona que los gases medicinales son elementos [En esta etapa del AIN, no se estan definiendo aun requisitos de los estudios|
Directora  |pagina 13 puros y moléculas quimicamente estables, sin embargo, de estabilidad para gases medicinales, no obstante, se tendra en cuenta
Técnica no se indica nada respecto a las mezclas, se debe esta observacion para etapas posteriores del AIN.




OXY
EXPRESS SAS

considerar que gases medicinales como Didxido de
Carbono, Monoxido de Carbono, Oxido Nitrico y sus
mezclas, deben ser sometidos a estudios de estabilidad
acelerada y determinar sus productos de degradacion

Elisa Upegui
Directora
Técnica
OXY
EXPRESS SAS

3° parrafo,
pagina 14

Se plantea que se deben presentar soportes técnicos
para el plazo definido en el rotulado de los termos, no
obstante, no es claro cudles serian esos soportes, de
acuerdo a la literatura lo que se encuentra es que en el
oxigeno liquido no se pueden realizar los estudios de
estabilidad debido a la tasa de evaporacion

Parrafo ajustado, ver comentario 1 y ademas a hoy se tiene que:

Si en el caso particular de algun gas no se pueden realizar estudios de
estabilidad dadas sus caracteristicas, el fabricante del gas debera
establecer los criterios técnicos con los cuales soporta el plazo méximo en
el que se garantiza que el producto cumple con pardmetros de calidad y
cantidad al ser almacenado en el correspondiente envase; adicionalmente
dichos soportes deberan estar alineados con lo reportado en fuentes
bibliogréaficas para el respectivo gas.

Elisa Upegui
Directora
Técnica
OXY
EXPRESS SAS

5° parrafo,
pagina 14

Se indica lo relacionado al tamafio de los cilindros, pero
seria importante también aclarar y/o hacer referencia al
material, para el caso de los cilindros de acero el
material corresponde a aleaciones que no siempre es la
misma y para el desarrollo de los estudios de
estabilidad seria necesario garantizar que las muestras
correspondan a los diferentes materiales (igual
composicion)

Se acoge el comentario y se realiza el ajuste correspondiente

Elisa Upegui
Directora
Técnica
0).4
EXPRESS SAS

No se indica nada respecto al sistema contenedor-cierre
gue contienen los gases medicinales, y en caso de
realizar estudio de estabilidad se debe demostrar su
compatibilidad con el gas.

Se acoge el comentario y se ajusta el parrafo correspondiente




